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  [摘要] 目的 探究粪便钙卫蛋白(FCP)与血清癌胚抗原(CEA)、糖链抗原
 

125(CA125)、糖链抗原19-9
(CA19-9)在体检人群结直肠癌筛查中的价值。方法 选取2016年1月至2020年6月于天津市西青医院体检

人群6
 

000例,根据检查结果,分为结直肠癌组60例、肠息肉组100例、溃疡组125例、对照组5
 

715例。检测并

比较各组粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9水平;观察结直肠癌组不同临床分期患者粪便FCP水平

与血清CEA、CA125、CA19-9水平;观察结直肠癌组不同病理分型患者粪便FCP水平与血清CEA、CA125、
CA19-9水平;比较粪便FCP与血清CEA、CA125、CA19-9单独和联合检测在结直肠癌筛查中的诊断效能。结

果 结直肠癌组粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9水平显著高于肠息肉组、溃疡组、对照组,差异有

统计学意义(P<0.05);结直肠癌组Dukes
 

C~D
 

期患者粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9水平均显

著高于Dukes
 

A~B
 

期,差异有统计学意义(P<0.05);结直肠癌组中高分化癌患者粪便FCP水平与血清

CEA、CA125、CA19-9水平均显著高于低分化癌,差异有统计学意义(P<0.05);粪便FCP水平与血清CEA、
CA125、CA19-9联合检测的灵敏度、特异度、准确度、阳性预测值、阴性预测值、ROC曲线下面积(AUC)均显著

高于单一指标检测,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9水平在

结直肠癌患者中显著升高,可作为体检人群结直肠癌筛查指标。
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  [Abstract] Objective To
 

explore
 

the
 

value
 

of
 

the
 

fecal
 

calprotectin
 

(FCP)
 

and
 

serum
 

carcinoembryonic
 

antigen
 

(CEA),sugar
 

chain
 

antigen
 

125
 

(CA125),sugar
 

chain
 

antigen
 

19-9
 

(CA19-9)
 

in
 

the
 

screening
 

of
 

colo-
rectal

 

cancer
 

in
 

the
 

physical
 

examination
 

population.Methods A
 

total
 

of
 

6
 

000
 

people
 

were
 

selected
 

for
 

physi-
cal

 

examination
 

in
 

Tianjin
 

Xiqing
 

Hospital
 

from
 

January
 

2016
 

to
 

June
 

2020.According
 

to
 

the
 

examination
 

re-
sults,they

 

were
 

divided
 

into
 

the
 

colorectal
 

cancer
 

group
 

(60
 

cases),the
 

intestinal
 

polyps
 

group
 

(100
 

cases),
the

 

ulcer
 

group
 

(125
 

cases)
 

and
 

the
 

control
 

group
 

(5
 

715
 

cases).The
 

differences
 

of
 

fecal
 

FCP
 

level,serum
 

CEA,CA125,CA19-9
 

levels
 

in
 

each
 

group
 

were
 

detected
 

and
 

compared.The
 

fecal
 

FCP
 

level
 

and
 

serum
 

CEA,
CA125,CA19-9

 

levels
 

in
 

the
 

colorectal
 

cancer
 

group
 

with
 

different
 

clinical
 

stages
 

were
 

observed.The
 

diagnos-
tic

 

efficacy
 

of
 

fecal
 

FCP
 

and
 

serum
 

CEA,CA125,CA19-9
 

alone
 

and
 

combined
 

detection
 

in
 

colorectal
 

cancer
 

screening
 

were
 

compared.Results The
 

fecal
 

FCP
 

level
 

and
 

serum
 

CEA,CA125,CA19-9
 

levels
 

in
 

the
 

colorec-
tal

 

cancer
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

the
 

intestinal
 

polyp
 

group,the
 

ulcer
 

group,and
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).In
 

the
 

colorectal
 

cancer
 

group,the
 

fecal
 

FCP
 

level
 

and
 

serum
 

CEA,CA125,CA19-9
 

levels
 

in
  

patients
 

with
 

Dukes
 

C-D
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

with
 

Dukes
 

A-B,the
 

difference
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);the
 

fecal
 

FCP
 

level
 

and
 

serum
 

CEA,CA125,CA19-9
 

levels
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

middle
 

and
 

high
 

differentiated
 

cancer
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

low
 

differentiated
 

cancer
 

(P<0.05).The
 

sensitivity,specificity,accura-
cy,positive

 

predictive
 

value,negative
 

predictive
 

value,ROC
 

area
 

under
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

combined
 

detection
 

of

869 重庆医学2021年第50卷第6期

* 基金项目:科联体科研项目(XQYYKLT201905)。 作者简介:秦立靖(1991-),助理实验师,本科,
 

主要从事流行病与统计研究。



  

fecal
 

FCP
 

and
 

serum
 

CEA,CA125,CA19-9
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

single
 

index
 

detection,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion Fecal
 

FCP
 

level
 

and
 

serum
 

CEA,CA125,
CA19-9

 

levels
 

are
 

significantly
 

increased
 

in
 

colorectal
 

cancer
 

patients,which
 

can
 

be
 

used
 

as
 

screening
 

indicators
 

for
 

colorectal
 

cancer
 

in
 

the
 

physical
 

examination
 

population.
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  结直肠癌是常见的一种消化道恶性肿瘤,具有较

高的发病率和病死率,对人类的身体健康和生活水平

产生了极大的威胁[1]。相关研究显示,随着社会的发

展,生活方式的改变,结直肠癌的发病率不断升高,且
逐渐趋向年轻化[2]。结直肠肿瘤生长速度较为缓慢,
在早期多无明显症状,具有较强的隐蔽性,大多患者

在确诊时已至肿瘤的中晚期,使患者错过最佳治疗时

期,增加了临床治疗的难度[3]。因此,早期筛查结直

肠癌在临床中显得尤为重要。胃肠造影、结肠镜检

查、粪便隐血试验等是临床常用的筛查方法,但仍存

在一定的局限性[4-5]。因此,一种高效、安全的筛查方

法被临床迫切需要。结直肠癌的发生发展是由多阶

段累积和多基因参与的一个过程,在该过程中肿瘤标

志物水平也会发生相应的变化,并且肿瘤标志物检测

具有快捷、方便、有效等特点[6]。而癌胚抗原(carci-
noembryonic

 

antigen,CEA)、糖链抗原
 

125(cancer
 

antigen
 

125,CA125)、糖链抗原19-9(cancer
 

antigen
 

19-9,CA19-9)是临床常见的肿瘤标志物,因而检测其

水平变化已成为临床研究的重点之一[7]。粪便钙卫

蛋白(fecal
 

calprotectin,FCP)是一种稳定炎性标志

物,近年来,有学者认为FCP是结直肠癌的潜在标志

物,其在结直肠癌患者中显著升高[8],但目前关于其

与肿瘤标志物在结直肠癌筛查中的研究较少,值得深

入研究。因此,本研究主要是探究粪便FCP与血清

CEA、CA125、CA19-9检测在健康体检人群结直肠癌

筛查中的价值,旨在为临床筛查结直肠癌提供更多

参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2016年1月至2020年6月于天津市西青医

院行健康体检人群6
 

000例,其中结直肠癌患者60例

(1.0%),肠息肉患者100例(1.67%),溃疡患者125
例(2.08%),根据检查结果将其分为结直肠癌组、肠
息肉组、溃疡组和对照组(健康人群5

 

715例)。根据

临床分期结直肠癌组Dukes
 

A期6例、Dukes
 

B期18
例、Dukes

 

C期26例、Dukes
 

D期10例;按病理分型

结直肠癌组可分为低分化癌22例、中高分化癌38
例。纳入标准:(1)经肠镜或手术病理检查,结直肠癌

组患者确诊为结直肠癌;(2)未合并其他肿瘤疾病者;
(3)无其他消化道疾病者。排除标准:(1)合并心、肝、
肾、肺等疾病者;(2)妊娠或哺乳期妇女;(3)合并胃肠

疾病者;(4)近期有服用过非甾体类消炎药者。各组

在性别、年龄、BMI的比较中,差异无统计学意义

(P>0.05),具有可比性,见表1。

表1  各组一般资料的比较

项目 结直肠癌组(n=60) 肠息肉组(n=100) 溃疡组(n=125) 对照组(n=5
 

715) F P

性别[n(%)] 0.023 0.887

 男 36(60.00) 59(59.00) 76(62.80) 3450(60.37)

 女 24(40.00) 41(41.00) 49(39.20) 2265(39.63)

年龄(x±s,岁) 54.76±5.42 55.20±5.31 54.69±5.36 55.10±5.29 0.372 0.709

BMI(x±s,kg/m2) 22.64±2.55 22.39±2.58 22.43±2.50 22.46±2.52 0.459 0.639

1.2 方法

1.2.1 粪便FCP检测

留取受试者粪便标本,于2~8
 

℃下提取保存。
其抽提的具体步骤:采用接种环取50~100

 

mg粪便

置于试管中,并向其中加入49倍体积(按样本重量算

体积)的抽提缓冲液,借助涡旋混合器将其充分混匀

后,转移到2
 

mL的离心管中,于10
 

000
 

r/min下离心

5
 

min,取其上清液,于-20
 

℃保存待测。采用酶联免

疫吸附试验(enzyme
 

linked
 

immunosorbent
 

assay,
ELISA)法检测FCP水平,所用试剂盒由南京博世鑫

生物科技有限公司提供。

1.2.2 血清CEA、CA125、CA19-9水平的检测

在受试者被纳入研究后的第2天清晨,抽取其空

腹肘静脉血4
 

mL,置于EP管内,在常温下静置1
 

h
后,采用离心法分离出血清,于-80

 

℃保存待测。采

用电化学发光法检测血清 CEA、CA125、CA19-9水

平,所用电化学发光免疫分析仪由北京迈润医疗器械

有限公司提供。
1.3 观察指标

(1)比 较 各 组 粪 便 FCP 水 平 与 血 清 CEA、
CA125、CA19-9水平;(2)比较结直肠癌组不同临床

分期患者粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9
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水平;(3)比较结直肠癌组不同病理分型患者粪便

FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9水平;(4)分析

粪便FCP与血清CEA、CA125、CA19-9在结直肠癌

筛查中的诊断效能。
1.4 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行统计学分析,符合正态

分布的计量资料采用x±s表示,比较采用t检验;计
数资料采用例数(n)或百分率(%)表示,比较采用χ2

检验;多组间比较采用F 检验,以P<0.05为差异有

统计学意义。
2 结  果

2.1 各组粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-
9水平的比较

结直肠癌组粪便FCP水平与血清CEA、CA125、
CA19-9水平均显著高于肠息肉组、溃疡组、对照组,
差异有统计学意义(P<0.05),见表2。

表2  各组粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9水平的比较(x±s)

项目 结直肠癌组(n=60) 肠息肉组(n=100) 溃疡组(n=125) 对照组(n=5
 

715) F P

FCP(μg/mg) 121.67±5.95 23.62±2.19a 29.14±2.23a 5.33±0.54a 7.527 0.002

CEA(ng/mL) 51.04±3.54 7.12±1.60a 9.41±1.65a 4.11±0.86a 6.524 0.017

CA125(U/mL) 53.71±4.14 13.74±2.08a 15.62±2.23a 11.28±1.39a 5.473 0.032

CA19-9(U/mL) 115.63±6.00 31.26±5.13a 42.62±5.22a 22.42±4.20a 7.018 0.008

  a:P<0.05,与结直肠癌组比较。

2.2 结直肠癌组不同临床分期患者粪便FCP水平

与血清CEA、CA125、CA19-9水平的比较

Dukes
 

C~D
 

期患者粪便FCP水平与血清CEA、
CA125、CA19-9水平均显著高于Dukes

 

A~B期,差
异有统计学意义(P<0.05),见表3。
表3  结直肠癌组不同临床分期患者粪便FCP水平与血清

   CEA、CA125、CA19-9水平(x±s)

项目
Dukes

 

A~B期

(n=24)
Dukes

 

C~D期

(n=36)
t P

FCP(μg/mg) 72.61±19.68 153.09±34.67 6.522 0.018

CEA(ng/mL) 17.64±7.56 73.30±20.21 5.476 0.031

CA125(U/mL) 27.34±8.42 71.29±12.23 7.802 0.001

CA19-9(U/mL) 60.59±22.22 152.32±33.54 7.596 0.003

2.3 结直肠癌组不同病理分型患者粪便FCP水平

与血清CEA、CA125、CA19-9水平的比较

中高分化癌患者粪便 FCP水平与血清 CEA、
CA125、CA19-9水平均显著高于低分化癌,差异有统

计学意义(P<0.05),见表4。
表4  结直肠癌组不同病理分型患者粪便FCP水平与血清

   CEA、CA125、CA19-9水平(x±s)

项目
低分化癌

(n=22)
中高分化癌

(n=38)
t P

FCP(μg/mg) 55.70±15.67 176.38±36.36 7.633 0.002

CEA(ng/mL) 15.98±8.16 114.58±13.49 7.020 0.007

CA125(U/mL) 25.31±11.82 105.19±20.59 7.523 0.004

CA19-9(U/mL) 44.52±18.29 244.51±38.84 7.531 <0.001

2.4 粪便FCP与血清CEA、CA125、CA19-9在结直

肠癌筛查中的诊断效能

粪便FCP与血清CEA、CA125、CA19-9联合检

测的灵敏度、特异度、准确度、阳性预测值、阴性预测

值、ROC曲线下面积(area
 

under
 

curve,AUC)均显著

高于单一指标检测的值,差异有统计学意义(P<
0.05),见表5。

表5  粪便FCP与血清CEA、CA125、CA19-9在结直肠癌筛查中的效能

项目 最佳截断值
灵敏度

(%)
特异度

(%)
准确度

(%)
阳性预测值

(%)
阴性预测值

(%)
AUC 95%CI

FCP 78.53
 

μg/mg 86.67a 83.33a 86.67a 90.00a 83.33a 0.816a 0.772~0.811a

CEA 59.14
 

ng/mL 43.33a 83.33a 63.33a 90.00a 53.33a 0.786a 0.565~0.732a

CA125
 

56.17
 

U/mL 83.33a 76.67a 50.00a 86.67a 80.00a 0.752a 0.534~0.782a

CA19-9 104.95
 

U/mL 83.33a 80.00a 43.33a 86.67a 86.67a 0.721a 0.495~0.773a

联合检测 - 96.67 93.33 93.33 96.67 93.33 0.942 0.870~0.974

  a:P<0.05,与联合检测比较。

3 讨  论

  结直肠癌是世界三大恶性肿瘤之一,其发病率和

病死率均较高,并且仍呈增长趋势,严重威胁了人类

的身体健康和生命安全[9]。相关研究显示,早期筛

查、早期诊断、早期治疗能够显著提高临床治疗效

率[10]。目前临床多采用肠镜、影像学等检查方法筛查

结直肠癌,具有较高的准确性,但该检查方法可能会

损伤机体,甚至引起机体的应激反应,因此还需寻找
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一种高 效 且 安 全 的 筛 查 方 法[11-12]。CEA、CA125、
CA19-9是临床常见的肿瘤标志物,是肿瘤发生发展

过程中,肿瘤细胞分泌产生的一类物质,能够标志着

肿瘤的发生,其水平与肿瘤的发生发展程度也存在着

一定的联系,因此检测其水平对筛查结直肠癌有着一

定的临床意义[13]。FCP来源于巨噬细胞及中性粒细

胞,具有较高的稳定性,有研究报道,其对肿瘤诊断的

敏感度已达到了79%~87%,但目前很少将其用于结

直肠癌的筛查中[14]。因此,本研究主要是检测健康体

检人群粪便FCP水平及血清CEA、CA125、CA19-9
水平,观察其变化情况,旨在提高结直肠癌筛查的准

确率。
雷凯等[15]研究了结直肠癌患者肿瘤标志物的变

化情况,结果发现结直肠癌患者血清CEA、CA125、
CA19-9水平均显著高于健康对照组;苏连明等[16]研

究了粪便FCP及血清CEA在炎症性肠病、长易激综

合征、结直肠癌患者中的变化情况,结果发现,结直肠

癌患者粪便FCP水平和血清CEA水平最高;在本研

究结果中,结直肠癌组患者粪便 FCP水平与血清

CEA、CA125、CA19-9水平均显著高于肠息肉组、溃
疡组及对照组,与上述研究结果一致,本研究结果表

明,粪便FCP与血清CEA、CA125、CA19-9在结直肠

癌患者中显著升高。FCP是一种杂合性钙结合的蛋

白,是活化巨噬细胞及中性粒细胞细胞质中的重要蛋

白质,其表达具有细胞特异性或有组织特异性,能够

作为炎性细胞活化标志物,而肿瘤周边存在炎性细胞

的浸润,因而肿瘤组织中FCP水平显著升高[17];CEA
是一种酸性糖蛋白,具有人类胚胎抗原决定簇,由机

体的消化道产生,在正常机体内,其水平较低,但在恶

性消化道肿瘤患者中,其水平显著升高[18];CA125
 

是

一种糖蛋白性相关抗原,与黏蛋白糖蛋白复合物较为

相似,CA125主要由上皮细胞合成产生,在正常机体

内,由于细胞基膜阻挡作用,其仅储存于细胞中,而无

法主动进入血液,因此正常人群CA125水平较低,但
当机体发生恶性肿瘤后,其细胞基膜遭到破坏,使得

CA125
 

大量进入血液中,因而其血清CA125水平出

现异常升高现象[19];CA19-9是一种神经节苷脂,含有

丰富的黏蛋白,其在正常人肺、胃、胰中水平很低,但
在恶性消化道肿瘤患者中,其水平显著升高[20-21]。因

此,结直肠癌患者粪便 FCP及血清 CEA、CA125、
CA19-9水平显著升高。

陈燕娥等[22]研究了肿瘤标志物与临床病理特征

的关系,结果发现,CA125、CA19-9表达水平与癌症

的病理分期呈正相关;在本研究结果中,病理和临床

分期越高的结直肠癌患者的血清CA125、CA19-9水

平越高,与上述研究结果基本一致;同时本研究还发

现,病理和临床分期高的患者粪便FCP及血清CEA
水平明显高于病理和临床分期低的患者;以上研究结

果表明,粪便FCP及血清CEA、CA125、CA19-9与肿

瘤的发展也存在着一定的相关性,可作为大肠早期筛

查、早期诊断及恶性程度鉴别的生物标志物。
相关研究指出,单一指标检测的特异度、敏感度、

准确度等较低,很可能会出现漏诊或误诊状况,而多

种指标联合检测则能够弥补这一缺陷[23]。研究发现,
结直 肠 癌 组 粪 便 FCP 水 平 与 血 清 CEA、CA125、
CA19-9水平显著高于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05);Dukes
 

C~D
 

期患者粪便FCP水平与血

清CEA、CA125、CA19-9水平均显著高于Dukes
 

A~
B

 

期,差异有统计学意义(P<0.05);中高分化癌患者

粪便FCP水平与血清CEA、CA125、CA19-9水平均

显著高于低分化癌,差异有统计学意义(P<0.05);粪
便FCP及血清CEA、CA125、CA19-9联合检测的灵

敏度、特异度、准确度、阳性预测值、阴性预测值、AUC
均显著高于单一指标检测的值,差异有统计学意义

(P<0.05),与以往研究结果基本相符[24],表明粪便

FCP及血清CEA、CA125、CA19-9联合检测能够有效

提高结直肠癌的检出率,降低漏诊率和误诊率,对临

床筛查结直肠癌有着积极的意义。同时,粪便FCP和

肿瘤标志物的检测操作简单、快速、经济,对机体无明

显影响,具有较高的安全性[25]。
本研究的局限性在于,结直肠癌患者病例数较

少,其检测的粪便 FCP水平及血清 CEA、CA125、
CA19-9水平可能会与实际值存在一定的偏差,因此

还需增加结直肠癌患者的病例数去做进一步的验证。
综上所述,结直肠癌患者粪便FCP水平及血清CEA、
CA125、CA19-9水平在结直肠癌患者异常升高,且病

理和临床分期越高,其水平越高,在健康体检人群结

直肠癌的筛查中有着重要的临床意义。
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